ATP等の生体分子の解析・イメージングのための配位化学に基づいた分子ツールの開発 by Kurishita, Yasutaka
Title
Development of Molecular Tools for Analysis and Imaging of
















































Development of Molecular Tools for Analysis and lmaging of ATp and
Other Biotnolecules Based on coordinauon chemistry
(AIP 等の生体分子の解析・イメージングのための配位化学に基づい
た分子ツールの開発)
博士(工学) 氏名 栗下泰孝
錯体を用いたが、蛍光スイッチング部位としては、ミトコンドリア局在性のある
ローダミン骨格を利用した。有機合成によって得られた蛍光プローブを分光学的
に評価したところ、 ATP などポリリン酸種と結合することで蛍光強度を増大させ
の蛍光プローブは、細胞外液に添加するだけで自発的ることを明らかにした。 (一
かつ効率的にミトコンドリアに局在した。本蛍光プローブのこれらの特徴を活か
し、アポトーシス初期におけるミトコンドリア内の ATP 濃度上昇を観測すること
に成功した。さらに、第二章で開発した細胞表層局在蛍光プローブと合わせて使
用することで、異なるオルガネラにおけるボリリン酸種のマルチカラーイメージ
ングにも成功した。
第四章では、金属錯体触媒を用いた生体分子の新規な化学修飾法の開発を行っ
た。化学修飾法として、カルベノイド転移反応に着目した。本反応では、金属錯
体触媒によって生成された高反応性中間体カルベノイドが、生体分子内の官能基
と反応することによって化学修飾が達成される。まず、生理条件下で機能する力
ルベノイド転移触媒の探索を行った。その結果、カルベノイド転移触媒としてコ
バルトーボルフィリン錯体、その基質としてαジアゾカルボニル化合物が有効で
あることを見いだした。さらに、本反応をりガンド指向にすることで標的タンパ
ク質を選択的に化学修飾できることを明らかにした。
